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Hungersnote und Krankheitserreger trieben die Verbreitung der
Laktosetoleranz in Europa voran

In einer neuen Studie, die in der Fachzeitschrift Nature veroffentlicht wurde, widerlegen
Wissenschaftlerinnen und Wissenschaftler der University of Bristol, des University College London (UCL)
und der Johannes Gutenberg Universitdt Mainz (JGU) zusammen mit Kollegen aus 20 anderen Liandern
einige langjidhrige Annahmen dariiber, warum der Mensch als Erwachsener die Fihigkeit entwickelt hat,
den Milchzucker Laktose zu verdauen.

Bislang wurde weithin angenommen, dass die Laktosetoleranz entstand, weil sie dem Menschen erlaubte, mehr Milch
und Milchprodukte zu konsumieren. Die neue Forschung legt jedoch eine andere Ursache nahe. Durch die Kartierung der
Muster des Milchkonsums in den letzten 9.000 Jahren, die Untersuchung der britischen Biobank und die Kombination
alter DNA-, Radiokohlenstoff- und archdologischer Daten mit Hilfe neuer Computermodellierungstechniken konnte das
Team zeigen, dass Hungersnote und die Belastung durch Krankheitserreger die Entwicklung der Laktosetoleranz am
besten erklaren.

Die meisten erwachsenen Europder konnen heute Milch trinken, ohne sich dabei unwohl zu fiihlen - fiir viele eine
Selbstverstindlichkeit. Aber zwei Drittel der Erwachsenen heute und fast alle Erwachsenen vor 5.000 Jahren kénnen
Probleme bekommen, wenn sie zu viel Milch zu sich nehmen. Das liegt daran, dass Milch Laktose enthilt: Wenn wir
diesen einzigartigen Zucker nicht verdauen, gelangt er in unseren Dickdarm, wo er Krampfe, Durchfall und Blahungen
verursachen kann; eine Gruppe von Symptomen, die zusammen als Laktoseintoleranz bekannt sind. Die neuen
Forschungsergebnisse deuten jedoch darauf hin, dass diese Auswirkungen im Vereinigten Kénigreich heute selten sind.

Um Laktose zu verdauen, miissen wir das Enzym Laktase in unserem Darm produzieren. Fast alle Sduglinge produzieren
Laktase, aber bei den meisten Menschen weltweit nimmt diese Produktion zwischen dem Abstillen und dem Jugendalter
rasch ab. Ein genetisches Merkmal, die so genannte Laktasepersistenz, hat sich jedoch in den letzten 10.000 Jahren
mehrfach entwickelt und in verschiedenen milchtrinkenden Bevolkerungsgruppen in Europa, Zentral- und Siidasien,
dem Nahen Osten und Afrika verbreitet. Heute ist etwa ein Drittel der Erwachsenen in der Welt laktasepersistent.

Friihere genetische Studien - insbesondere solche, bei denen DNA aus prihistorischen menschlichen Uberresten
verwendet wurde - haben gezeigt, dass die Laktasepersistenz das vorteilhafteste einzelne Genmerkmal war, das sich in
Europa (zumindest) in den letzten 10.000 Jahren entwickelt hat. ,,Die genetische Variante der Laktasepersistenz wurde
durch eine Art turbogeladene natiirliche Selektion auf eine hohe Frequenz gebrach®", so Prof. Mark Thomas, einer der
Autoren der Studie. ,,Das Problem ist, eine solch starke natiirliche Selektion ist schwer zu erklaren®, fiigte er hinzu.

,Um zu verstehen, wie sich die Laktasepersistenz entwickelt hat, miissen wir zunachst wissen, wo und wann die
Menschen Milch konsumiert haben®, so Prof. Richard Evershed, Hauptautor der Studie. Evershed und sein Team von der
University of Bristol leisteten Pionierarbeit bei der Erkennung von Milchfetten, die von archiologischen Gefilten
aufgenommen wurden. In dieser Studie stellten sie eine in der GroRe noch nie dagewesene Datenbank mit fast 7.000
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organischen Riickstdnden aus archidologischen KeramikgefaRen zusammen. Daraus geht hervor, dass Milch in der
europdischen Vorgeschichte seit den Anfangen der Landwirtschaft vor fast 9.000 Jahren in groBem Umfang verwendet
wurde, wobei die Verwendung in verschiedenen Regionen zu unterschiedlichen Zeiten zu- und abnahm.

Untersuchungen der Mainzer Wissenschaftlerinnen und Wissenschaftler

Mit diesem neuen und detaillierten Bild der prahistorischen Milchverwendung konnten sich die Forscherinnen und
Forscher nun der Frage zuwenden, wie dies mit der Evolution der Laktasepersistenz zusammenhingt. Das UCL- und
JGU-Team stellte unter der Leitung von Mark Thomas zunachst eine Datenbank iiber das Vorhanden- bzw.
Nichtvorhandensein der genetischen Variante der Laktasepersistenz zusammen, indem es veroffentlichte alte
DNA-Sequenzen von mehr als 1.700 prahistorischen Individuen zusammentrug. Sie entdeckten sie erstmals vor etwa
5.000 Jahren. Vor 3.000 Jahren war sie bereits in nennenswerter Hiufigkeit vorhanden, und ist heute besonders in
Nordeuropa sehr hdufig. Als nachstes entwickelte das Team einen neuen statistischen Ansatz, um zu untersuchen,
inwieweit Verdnderungen im Milchkonsum im Laufe der Zeit die natiirliche Selektion fiir Laktasepersistenz erklaren.
Bemerkenswerterweise fanden sie keinen Zusammenhang, obwohl sie mit Simulationen zeigen konnten, dass sie diesen
Zusammenhang erkennen wiirden, wenn er denn bestiinde.

Diese Ergebnisse stellen die seit langem vertretene Ansicht in Frage, dass das Ausmal des Milchkonsums die
Entwicklung der Laktasepersistenz vorantrieb. Die Untersuchung hatte zudem mehr Fragen aufgeworfen, als sie
beantwortet hatte. Wenn es nicht der Milchkonsum war (abgesehen von seinem bloRen Vorhandensein), was trieb dann
diese turbogeladene natiirliche Selektion an?

Prof. George Davey Smith, Direktor der MRC Integrative Epidemiology Unit an der Universitat Bristol, untersuchte die
Daten der britischen Biobank, die genetische und medizinische Daten von mehr als 300.000 lebenden Personen enthalt.
Er fand nur minimale Unterschiede im Milchtrinkverhalten zwischen genetisch laktase-persistenten und
nicht-persistenten Personen. Entscheidend ist, dass die liberwiegende Mehrheit der Menschen, die genetisch gesehen
keine Laktasepersistenz aufweisen, keine langfristigen negativen gesundheitlichen Auswirkungen des Milchkonsums
verspiiren. Dies deutet darauf hin, dass neben dem bloRen Vorhandensein von Milch in der prihistorischen Erndhrung
bisher unbekannte Faktoren fiir den raschen Anstieg der Laktasepersistenz verantwortlich sind.

»Kurz gesagt war der Milchkonsum in Europa mindestens g9.000 Jahre lang weit verbreitet, und gesunde Menschen,
auch solche, die keine Laktasepersistenz haben, konnten problemlos Milch konsumieren, ohne krank zu werden. Bei
Personen, die keine Laktasepersistenz aufweisen, fiihrt der Milchkonsum jedoch zu einer hohen Laktosekonzentration
im Darm, die Fliissigkeit in den Dickdarm ziehen kann, was in Verbindung mit Durchfallerkrankungen zu Dehydrierung
fiihren kann, so Davey Smith. ,,Ich vermutete, dass dieser Prozess zu einer hohen Sterblichkeit fiihren konnte, wenn die
Belastung durch Infektionskrankheiten zunimmt, da die Populationsgréfen und -dichten auf ein Niveau ansteigen, bei
dem einige Infektionserreger kontinuierlich in ihnen zirkulieren konnen.*

Mark Thomas stellte dhnliche Uberlegungen an, allerdings mit einem stirkeren Fokus auf prihistorische Hungersnote:
»Wenn man gesund, aber nicht laktasepersistent ist und viel Milch trinkt, kann man Krimpfe bekommen, vielleicht auch
Durchfall und Blahungen. Das ist nicht angenehm, aber auch nicht tédlich. Wenn Sie jedoch stark untererndhrt sind und
Durchfall haben, dann haben Sie lebensbedrohliche Probleme. Und vielleicht ist das die beschleunigte natiirliche
Auslese, nach der wir suchen. Wenn ihre Ernten ausfielen, konsumierten prahistorische Menschen eher unfermentierte
Milch mit hohem Laktosegehalt - genau dann, wenn sie es nicht tun sollten.

Um diese Ideen zu testen, hat Thomas' Team Indikatoren fiir vergangene Hungersnote und die Belastung durch
Krankheitserreger in ihre neue statistische Methode integriert. Dr. Yoan Diekmann, Bioinformatiker an der Johannes
Gutenberg-Universitat Mainz, fasst zusammen: ,,Die Ergebnisse stiitzten eindeutig beide Erkldrungen - die
Laktasepersistenz-Genvariante war einer starkeren natiirlichen Selektion unterworfen, wenn es Anzeichen fiir groRere
Hungersnote und mehr Krankheitserreger gab.”
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Die neue Forschung zeigt, dass die Gesundheit der Menschen in der spateren Vorgeschichte, als die Bevélkerung und die
Siedlungsgrolke wuchsen, zunehmend durch schlechte sanitdre Verhiltnisse und zunehmende Durchfallerkrankungen,
vor allem tierischen Ursprungs, beeintrachtigt wurde. Unter diesen Bedingungen hatte der Verzehr von Milch zu einem
Anstieg der Sterblichkeitsrate gefiihrt, wobei Menschen ohne Laktasepersistenz besonders gefahrdet gewesen waren.
Diese Situation hatte sich unter den Bedingungen einer Hungersnot noch weiter verscharft, wenn Krankheiten und
Untererndhrung zunehmen. Dies wiirde dazu fiihren, dass Individuen, die keine Kopie der
Laktasepersistenz-Genvariante in sich tragen, mit groRerer Wahrscheinlichkeit vor oder wahrend ihrer reproduktiven
Jahre sterben, was die Pravalenz der Laktasepersistenz in der Bevolkerung in die Hohe treiben wiirde. ,,Es scheint, dass
die gleichen Faktoren, die heute die menschliche Sterblichkeit beeinflussen, die Entwicklung dieses erstaunlichen Gens
in der Vorgeschichte vorangetrieben haben®, so Dr. Yoan Diekmann.

wissenschaftliche Ansprechpartner:

Dr. Yoan Diekmann

AG Palaeogenetik

Institut fiir Organismische und Molekulare Evolutionsbiologie (iomE)
Johannes Gutenberg-Universitit Mainz
Anselm-Franz-von-Bentzel-Weg 7

55128 Mainz

Tel.: 0613139 21948

E-Mail: ydiekman@uni-mainz.de

http://palaeogenetics-mainz.de/

Originalpublikation:

Evershed et al., Dairying, diseases and the evolution of lactase persistence in Europe, Nature, 27. Juli 2022,
DOI:10.1038/541586-022-05010-7
https://www.nature.com/articles/s41586-022-05010-7

Seite 3



